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摘要 :目的 构建 人 谷 胱 甘 肽 过 氧化 物 酶 2(Glutathione peroxidase 2, GPX2) 慢 病毒 干涉 载体 ,获得 稳定 下 调 GPX2 的 高 滴 度 慢 


病毒 ,检测 斋 低 GPX2 对 细胞 汕 亡 的 影响 。 方 法 通过 筛选 具有 显著 干涉 效果 的 siRNA 序列, 构建 pSicoR-GPX2 慢 病毒 干涉 条 
体 ,包装 病毒 并 感染 人 肝癌 HepG2 细 胞 ,分 别 用 Western-blot 和 RTPCR 方 法 检测 GPX2 表达 情况 ,应 用 流 式 细胞 术 分 析 敲 低 
GPX2 对 人 肝癌 细胞 凋 亡 的 影响 。 结 果 成 功 构建 pSicoR-GPX2 干涉 慢 病毒 载体 并 获得 高 滴 度 慢 病毒 颗粒 ,GPX2 和 蛋白 表达 水 
平和 RNA 表 达 水 平均 有 显著 下 调 , 且 人 肝癌 细胞 感光 GPX2 干涉 慢 病毒 后 对 凋 亡 更 加 人 敏感 ,其 原因 可 能 是 促 凋 亡 蛋 白 Bax 的 活 


化 和 抗 凋 亡 蛋白 Bcl-2 活 性 的 抑制 。 结 论 成 功 构 建 人 GPX2 基 因 干 涉 慢 病毒 ,为 肝癌 靶 标 治疗 提供 新 的 线索 ,为 后 续 GPX2 功 


能 研究 葛 定 基础 。 
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Abstract: Objective To construct a RNA interference lentiviral vector for human glutathione peroxidase 2 (GPX2) gene and 
observe the effect of GPX2 knockdown on cell apoptosis. Methods The sequence of the small interfering RNA (siRNA) for 


GPX2 interference was inserted into the pSicoR vector. HepG2 cells were infected by the packaged si-GPX2 lentivirus and the 
expression of GPX2 in the infected cells was detected by both RT-PCR and Western blotting. Changes of cell apoptosis 


following the infection were analyzed by flow cytometry. Results The lentiviral particles pSicoR-GPX2 were successfully 
packaged. The expression of GPX2 in the infected cells was obviously down-regulated at both RNA and protein levels. GPX2 
knockdown caused increased apoptosis rate, increased Bax expression and lowered Bcl-2 expression in HepG2 cells. 


Conclusion We have successfully constructed the lentiviral vector for RNA interference of human GPX2 gene. 
Key words: glutathione peroxidase 2; lentivirus; RNA interference; apoptosis 


活性 氧 (ROS) 是 生命 体 中 氧化 还 原 反 应 的 产物 或 
副 产 物 ,是 细胞 中 不 可 或 缺 的 信 叶 分 子 , 参 与 信号 

导 、 基 因 表 达 、 细 胞 增殖 .分 化 和 凋 亡 等 多 种 生物 学 过 
程 ;但 是 过 多 的 ROS 会 导致 机 体 氧化 应 激 反应 ,进而 
引发 机 体 衰 老 、 神 经 性 病变 动脉 粥 样 硬化 ,糖尿 病 其 至 
癌症 等 “。 因 此 ,正常 的 机 体 必须 保持 ROS 的 代谢 平 
衡 。 研 究 表明 , 抗 氧化 分 子 是 维持 ROS 代谢 平衡 的 关 
键 分 子 。 抗 氧化 分 子 通 过 催化 还 原 反 应 或 者 自身 被 氧 
化 使 过 氧化 物 被 还 原 ,ROS 被 清除 减少 从 而 清除 过 多 的 
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ROS. AAt H REAA A N (Glutathione peroxidase, 
GPX) 就 是 人 体 中 主要 的 酶 类 抗 氧化 分 子 ?。 

GPX2 Ji T 5C HUGE SLUT GPXO B — Rh s E 
择 性 地 高 表达 于 骨 肠 道 肝脏 及 乳房 组 织 , 是 对 消化 系 
统 摄 入 的 脂 氨 过 氧化 物 进行 催化 还 原 和 消除 ROS 的 主 
要 酶 ~。 有 关 报 道 表明 GPX2 BURE X H20:5 ELT] JS] 
亡 更 加 敏感 ,能 够 抑制 肿瘤 细胞 增殖 增长 "小 。 在 大 鼠 
肝癌 和 人 类 肝脏 肿瘤 以 及 表皮 鳞 状 细胞 癌 、 肺 腺 癌 、 结 
直肠 癌 、 乳 腺 癌 等 细胞 中 GPX2 的 表达 上 调 "* 4 。 最 新 
研究 表明 GPX2 在 大 鼠 肝 癌 细 胞 中 的 表达 不 仅 与 细胞 
增殖 有 关 , 而 且 与 其 侵袭 转移 能 力 有 关 ”。 近 年 来 关 
T GPX2 分 子 机 制 和 功能 的 报道 为 研究 人 类 相关 疾病 
机 制 及 治疗 提供 了 广阔 的 思路 。 

本 人 研究 通过 筛选 具有 显著 干涉 效果 的 siRNA 序 
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列 , 构 建 pSicoR-GPX2 慢 病毒 干涉 载体 。 经 293T 细 胞 
包装 得 到 高 感染 效率 的 病毒 颗粒 ,将 该 病毒 感染 
HepG2 细胞 后 可 使 其 内 源 GPX2 表达 水 平 明显 降低 。 
GPX2 干 涉 慢 病毒 相 较 实验 室 原 有 的 GPX2 siRNA Fr 
段 具有 感染 效率 高 ,干涉 效果 稳定 的 优势 ,该 慢 病毒 干 
涉 系 统 的 成 功 构建 为 深入 研究 GPX2 的 作用 机 制 黄 定 
了 基础 。 


1 材料 与 方法 
1.1 材料 
1.1.1 细胞 与 菌株 人 胚 肾 细胞 (HEK293T)、 人 肝 冶 细 
胞 (HepG2) 为 本 实验 室 保 存 ; 慢 病毒 系统 ( 慢 病毒 干涉 质 
粒 pSicoR 和 病毒 包装 质粒 pMD2G psPAX2) 为 本 实验 
室 保存 ;大 肠 杆菌 DH5a 感 受 态 细胞 购 自 上 海天 根 公 司 。 
1.1.2 试剂 DNA 回 收 纯化 试剂 盒 .质粒 提取 试剂 盒 均 
购 自 威 格拉 斯 生物 技术 有 限 公 司 ;T, PNK 酶 ,T, DNA. 
连接 酶 ,限制 性 内 切 酶 zpa ,Xho T fI Xba I WW] Fl 
NEB;GPX2 抗 体 购 于 Abcam;Bax 抗 体 购 于 Epitomics; 
Bcl-2 抗 体 购 于 Abcam; 羊 抗 鼠 和 羊 抗 免 二 抗 均 购 于 
Santa Cruz; Opti-MEM 培养 基 购 自 Gibco; 转 染 试剂 
Lipofectamine 2000 购 自 Invitrogen; 反 转录 试剂 盒 购 自 
Promega; 凋 亡 试剂 盒 购 自 饥 基 生 物 公司 ; TRIZOL, 
RNase A 均 购 自 Sigma; 其 余 试 剂 均 为 国产 分 析 纯 。 
1.1.3. 特异 性 干涉 序列 和 PCR 引物 序列 “通过 筛选 具有 
显著 干涉 效果 的 siRNA 序列 ,GPX2 干 涉 序 列 如 下 : 正 
X. : S-TGCCTCCTTAAAGTTGCCATTTCAAGAGA 
ATGGCAACTTTAAGGAGGCTTTTTTC-3' Jz X : 
5-TCGAGAAAAAAGCCTCCTTAAAGTTGCCATT 
CTCTTGAAATGGCAACTTTAAGGAGGCA-3', 
实时 定量 PCR GPX2 引 物 序列 如 下 : 
sense:5-GGTAGATTTCAATACGTTCGGG-?3', 
anti-sense: 5-TGACAGTICTCCTGATGTCCAAA-3', 
以 上 序列 均 由 上 海 生 工 生 物 工程 公司 合成 。 
1.2 方法 
1.2.1 干涉 载体 构建 与 鉴定 利用 限制 性 内 切 酶 Hpa I 
和 Xho I 对 慢 病 毒 干涉 载体 pSicoR 进行 双 酶 切 ,经 
DNA 电泳 纯化 回收 。 将 合成 的 序列 经 退火 .磷酸 化 后 
与 回收 的 目的 条 带 用 T, DNA 连接 酶 进行 连接 。 过 夜 
连接 后 , 转 入 大 肠 杆菌 DH5o 感 受 态 细胞 , 挑 取 单 克隆 
菌落 进行 菌落 PCR 鉴定 ,挑选 阳性 克隆 提取 质粒 ,用 
Xho I 和 Xba 工 进行 双 酶 切 鉴 定 , 双 酶 切 鉴定 正确 的 克 
你 送 华 大 基因 测序 分 析 。 
1.2.2 慢 病毒 包装 及 滴 度 测定 转 染 24 h 前 选取 状态 好 
的 293T 细 胞 接种 到 直径 10 cm 的 培养 由 中 ,用 含 10% 
FBS 的 DMEM 培养 基 培 养 。 当 细胞 融合 度 达 60%~ 
70% 时 ,将 培养 基 换 为 无 血清 的 Opti-MEM ,1 h 后 进行 


转 染 。 转 染 时 ,将 500 号 无 血清 Opi-MEM 培 养 基 和 
60 uL Lipofectamine 2000 转 染 试 剂 轻 轻 混 匀 ,室温 下 
温 育 5 min。 同 时 将 等 体积 的 Opti-MEM 和 慢 病毒 质粒 
(15 ug pSicoR 质粒 ,5 ug pMD2G,10 ug psPAX2) 轻 轻 
1&5], 5 min 后 将 两 管 液体 混 匀 ,室温 下 温 育 20 min 以 
É DNA-Lipofectamine 2000 转 染 复 合 物 。 然 后 将 复 
合 物 加 入 293T 细 胞 中 并 混 匀 ,于 37 .5% COA AE 
培养 。 转 染 后 6h 更换 含 10% FBS 的 培养 基 20~25 mL. 
转 染 后 24 h 补 充 2~3 mL 新 鲜 培 养 基 。 转 染 后 48 h, H 
50 mL 离心 管 收集 细胞 上 清 液 ,经 高 速 离心 除去 细胞 
碎片 ;用 0.45 hm 滤器 过 滤 病 毒 到 50 mL 超 滤 管 中 ， 
4500 rmin,4 离心 40~60 min, 最 后 得 到 浓缩 病毒 , 冻 
存 于 -80 %C。 
感染 前 24 h 选 取 对 数 生长 期 的 293T 细 胞 ,以 每 孔 

2.0x10' 个 细胞 的 密度 接种 于 24 孔 板 。 接 种 24 h 后 将 培 
养 基 换 为 终 浓 度 为 8 mg/L Polybrene 的 新 鲜 培养 基 , 并 
加 入 2 uL. 的 病毒 浓缩 液 感染 细胞 ,pSicoR 病毒 作为 对 
照 。 感 染 3 d 后 收集 细胞 , 流 式 细胞 仪 检测 阳性 细胞 百 
分 率 。 病 毒 滴 度 计算 方法 : 

病毒 消 度 (pfu/mL)- SEPTEM E x BER ANEA 
病毒 体积 
1.2.3 Western blot 检 测 将 GPX2 干 涉 慢 病毒 浓缩 液 按 
244,8 tL 感染 接种 于 24 孔 板 的 HepG2 细 胞 ,感染 3 d 后 
收集 细胞 ,RIPA 冰 上 反应 30 min,12 000 r/min、4 CH 
心 15 min, 收集 总 蛋白 。 对 提取 的 总 蛋白 进行 
SDS-PAGE 电泳 ,转移 至 PVDF 膜 上 ,TBST 配制 的 5% 
脱脂 奶粉 室温 封闭 1 h,GPX2 抗 体 (1:1000 稀 释 ) 和 
GAPDH 抗 体 (1:5000 稀 释 )4 "CHEESE SET K H HH TBST 
洗 3 次 ,8 min 次 ,二 抗 (1:5000 稀 释 ) 室 温 孵 育 60min,TBST 
洗 3 次 ,10 min/ 次 。ECL 显 色 系统 显影 检测 目的 量 白 。 
1.24 RT-PCR 检 测 将 GPX2 干 涉 慢 病毒 浓缩 液 30 uL 
感染 接种 于 6 孔 板 的 HepG2 细 胞 ,感染 3 d 后 收集 细胞 ， 
根据 Sigma 公 司 说 明 书 提取 RNA, 实 时 定量 PCR 检测 
mRNA 水 平 表 达 , 其 反应 条 件 :94 % 3 min, 1 循环 ; 
94 % 10 s,65 C 40 s,40 循 环 ;95 C 1 min, 1 循环 ; 
55 © 1 min,1 循 环 ;55 C 10 s,81 循 环 。 所 得 结果 采用 
2 人 “计算 其 相对 定量 值 。 
1.2.5 流 式 细 胞 术 和 Western blot 检 测 将 处 于 对 数 生 
长 期 的 HepG2 细胞 接种 于 12 孔 板 , 密 度 为 每 孔 $.0x10 
细胞 。 次 日 将 空 载体 病毒 和 GPX2 干涉 病毒 浓缩 液 添 
加 到 终 浓度 为 8 mg/L 的 Polybrene 新 鲜 培 养 基 中 感染 
细胞 ,每 组 设置 一 个 复 孔 。 感 染 2 d 后 收集 细胞 ,一 组 用 
PBS 洗 涤 细 胞 2 次 ,500 uL ÉJ Binding Buffer FAE, 
加 入 5 uL Annexin VAPC 混 匀 ,再 加 入 5 uL Propidium 
Iodide 混 匀 ,室温 避 光 反应 15 min, 流 式 细胞 仪 检测 细 
胞 凋 亡 ,Coulter Elite 流 式 分 析 软 件 计算 并 分 析 细 胞 凋 
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亡 率 。 男 一 组 复 孔 细胞 直接 提取 总 蛋白 ,检测 凋 亡 相关 
基因 Bax 和 了 Bcl-2 的 蛋白 表达 情况 。 

1.2.6 统计 学 分 析 实验 所 得 数据 均 采 用 均 数 + 标准 差 
表示 ,采用 完全 随机 设计 的 单 向 方差 分 析 , 用 Student's 
t- 检 验 分 析 多 个 样本 均 数 间 的 两 两 比较 , 当 P<0.05 时 为 
显著 性 差异 ,具有 统计 学 意义 ,所 有 计量 数据 均 用 
SPSS 16.0 统 计 软 件 完成 。 


B 


100 


图 1 慢 病 毒 干涉 载体 鉴定 


2 结果 
2. GPX2 干 涉 载体 的 构建 和 鉴定 

插入 GPX2 干涉 序列 的 pSicoR 载体 经 Hpa T fll 
Xho 1 双 酶 切 鉴 定 , 结 果 见 图 1A ,琼脂 糖 凝 胶 电 泳 显示 
酶 切 后 的 阳性 质粒 比 空 质 粒 片 段 长 约 60 bp。 提 取 阳 性 
克隆 的 质粒 ,经 测序 分 析 GPX2 干 涉 序列 插入 成 功 ,如 
图 1B。 将 构建 成 功 的 干涉 载体 命名 为 pSicoR-GPX2。 


7 "T ?700 7 "ua 
8EcCGaGaààààààaGCCcTCCTTAAààaGTTGCCaTTCTCTTGAàààATGGCaaCTTTAaAMGGAaGGCA 


ANIM 


Fig.1 Identification of recombinant lentivirus vectors. A: Restriction enzyme analysis of the plasmid pSicoR-GPX2 by 
agarose gel electrophoresis; B: Sepquencing result of the interference vectors. 


2.2 慢 病 毒 包装 、 纯 化 浓缩 及 滴 度 测定 

将 构建 成 功 的 pSicoR-GPX2 干涉 质粒 与 包装 质粒 
按 以 上 所 述 共 转 染 293T 细 胞 ,以 pSicoR 空 载体 为 对 
照 ,24p 后 观察 荧光 发 现 90% 以 上 细胞 显示 绿色 荧光 ， 
表明 共 转 染 成 功 。48 h 后 收集 病毒 浓缩 液 , 并 对 293T 
细胞 进行 感染 ,感染 48 h 后 荧光 显微镜 观察 ,发 现 几乎 
所 有 细胞 都 表达 绿色 荧光 (图 2A.B)。 流 式 细胞 术 测 定 
病毒 滴 度 结果 见 图 2C,pSicoR 空 载体 病毒 的 GFP' 比 例 
为 67.13% ,经 计算 滴 度 为 6.7x10’ pfu/mL ,pSicoR- 
GPX2 慢 病毒 的 GFP* 比 例 达 80.56% , 滴 度 为 8.1x10 
pfu/mL。 
2.3 干涉 慢 病毒 pSicoR-GPX2 的 表达 鉴定 

将 高 滴 度 pSicoR-GPX2 慢 病毒 感染 HepG2 细胞 ， 
72 h 后 收集 细胞 ,提取 总 蛋白 进行 Western blotting 检 
测 , 提 取 总 RNA 进行 实时 定量 PCR 检 测 。 慢 病毒 感染 
后 细胞 GFP 阳性 率 结果 见 图 3, 对 照 病毒 的 GFP 阳 性 细 
胞 率 为 68.38% ,pSicoR-GPX2 的 GFP 阳性 细胞 率 达 
75.69%。Western blotting 检测 结 果 ( 图 4A) 可 见 感染 后 
内 源 GPX2 的 蛋白 表达 水 平 有 显著 下 降 , 且 随 病毒 加 入 
量 的 增加 依次 降低 。RT-PCR 检测 结果 (图 4B), 以 空白 
对 照 的 HepG2 细胞 为 参照 ,GPX2 在 感染 pSicoR 和 
pSicoR-GPX2 慢 病毒 的 HepG2 细 胞 中 的 表达 量 分 别 为 
(96.5+2.1)% 和 (18.2+0.9)%,3 组 细胞 之 间 GPX2 的 表 
达 水 平 有 统计 学 差异 (P<0.01) ,可 见 感染 后 内 源 GPX2 
的 mRNA 水 平 表达 显著 下 降 。 


2.4 SUKGPXO2 的 表达 对 HepG2 细 胞 凋 亡 的 影响 

48 h 后 ,收集 感染 pSicoR 空 载体 病毒 和 
pSicoR-GPX2 慢 病毒 的 HepG2 细胞 ,按照 凯 基 凋 亡 试 
剂 盒 说 明 书 处 理 细 胞 ,利用 流 式 细胞 术 检 测 细胞 凋 亡 ， 
发 现 敲 低 GPX2 后 细胞 对 凋 亡 更 加 敏感 (图 5) ,尤其 在 
早 调 ,空白 对 照 组 、 感 染 pSicoR 病毒 组 与 感染 
pSicoR-GPX2 慢 病毒 组 的 细胞 凋 亡 率 分 别 为 (6.43 圭 
0.5)% (7.31+0.4)% 和 (19.5+0.8)% ,差异 具有 统计 学 意 
X (P<0.05), 4] FH Western Blot 检测 细胞 感染 慢 病 毒 
pSicoR-GPX2 后 ,与 峙 亡 相 关 的 基因 如 Bax、Bcl-2 和 蛋白 
活化 水 平 ,发 现 Bax 和 蛋白 表 达 水 平 上 调 , 而 Bcl-2 和 蛋白 表 
达 水 平 下 调 ,结果 如 图 SC。 


3 讨论 

GPX1 和 GPX2 双 敲 除 小 鼠 表现 出 对 于 细菌 相关 
的 炎症 和 肿瘤 的 易 感 性 ,显示 GPX 在 回 结肠 的 病理 和 
炎症 中 发 挥 重要 作用 。 在 该 基因 敲 除 的 小 鼠 中 发 现 , 回 
结肠 隐 窒 基质 细胞 中 的 GPX2 表达 缺失 后 ,GPX1 表 达 
明显 增强 ,但 基质 细胞 的 凋 亡 还 是 明显 增多 ”所 。 与 此 
一 化 的 是 ,GPX2 被 发 现 高 表达 于 乳腺 癌 、 结 肠 癌 等 多 
种 肿瘤 组 织 , 然 而 ,GPX2 在 这 些 肿 瘤 细胞 中 高 表达 
的 机 制 还 不 清楚 。 有 研究 发 现 ,过 表达 GPX2 能 够 减少 
氧化 应 激 引 起 的 MCF7 细胞 的 凋 亡 ,而 GPX2 经 过 小 
RNA 十 涉 处 理 后 ,MCF7 细 胞 显著 提高 了 对 氧化 应 激 诱 
导 的 凋 亡 的 敏感 性 ,而 GPX2 的 这 种 保护 作用 是 具有 
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图 2 慢 病毒 感染 293T 细 胞 荧光 显微镜 的 照片 及 滴 度 测定 

Fig.2 Fluorescent microscopy of 293T cells after infection with lentivirus and the 
detection of lentivirus. A: Optical microscopy (Original magnification: x10); B: GFP 
expression (Original magnification: x10); C: FACS for detecting the virus titer. 
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图 3 慢 病毒 感染 HepG2 细 胞 荧光 显微镜 的 照片 及 滴 度 测定 

Fig.3 Fluorescent microscopy of HepG2 cells after infection with 
lentivirus and the detection of lentivirus. A: Optical microscopy (Original 
magnification: x 40); B: GFP expression (Original magnification: x 40); C: 
FACS for detecting the virus titer. 
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图 4 Western blot fl Real-time PCR 检测 HepG2 细 胞 GPX2 的 干涉 效果 
Fig.4 Effect of GPX2 interference on GPX2 expression in HepG2 cells. A: Western blot analysis of GPX2 
and GAPDH protein expression; B: Real-time PCR for GPX2 mRNA expression. *P«0.05 vs ontrol and 
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图 5 GPX2 干 涉 慢 病 毒 对 细胞 凋 亡 的 影响 


Fig.5 Effect of GPX2 interference lentivirus on HepG2 cell 
apoptosis. A: Apoptosis shown by AnnexinV-APC and PI 
staining; B: Apoptosis rate in different stages; C: Western blot 
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GPX2 后 表现 出 对 于 凋 亡 的 易 感 性 。 本 研究 发 现 GPX2 
高 表达 于 HepG2 细 胞 , 敲 低 GPX2 后 细胞 表现 对 凋 亡 更 
加 敏感 ,同时 发 现 促 凋 亡 蛋 白 Bax 表 达 增 加 , 抗 凋 亡 重 
白 Bcl-2 表达 减少 ,因此 推测 GPX2 可 能 是 通过 调控 
Bcl-2 和 蛋白 家 族 的 活化 ,综合 影响 细胞 的 凋 亡 情 况 。 当 
细胞 中 GPX2 斋 低 后 ,引起 促 凋 亡 蛋白 Bax 的 活化 和 抗 
凋 亡 蛋白 Bcl-2 活 性 的 抑制 ,最 终 促 进 细胞 凋 亡 。 本 文 
发 现 GPX2 敲 低 后 促进 和 人 肝癌 细胞 的 凋 亡 ,提示 GPX2 
的 表达 水 平 可 以 作为 肝癌 治疗 效果 和 预后 的 标志 物 。 
RNA 干 涉 (RNA interference, RNAi) 是 指 在 进化 


analysis of Bax and Bcl-2 protein expression. 


过 程 中 高 度 保守 的 、 由 双 链 RNA 诱 发 的 . 同 源 mRNA 
高 效 特异 性 降解 的 现象 ,可 以 特异 性 剔除 或 关闭 特定 基 
的 表达 。 目 前 RNAi 手 段 主 要 有 直接 转 当 siRNA 片 
Et .质粒 介 导 的 RNAi 以 及 慢 病 毒 体系 介 导 的 RNAi 
等 。 而 慢 病毒 体系 具有 感染 分 裂 和 非 分 裂 细 胞 ,有 效 整 
合 到 宿主 基因 组 持久 表达 目的 序列 ,对 宿主 细胞 伤害 小 
等 优势 "”。 近 年 来 该 技术 已 被 广泛 用 于 探索 基因 功能 
恶性 肿瘤 的 基因 治疗 领域 。 本 实验 室 建立 的 第 三 代 
慢 病 毒 系统 相对 于 前 两 代 更 加 稳定 和 安全 ,日 具有 显著 
的 干涉 效果 ,因此 由 第 三 代 慢 病毒 系统 pSicoR 介 导 的 
GPX2 RNAi 载 体 是 一 些 癌症 方面 人 研究 的 理想 实验 工具 。 
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综 上 所 述 ,本 研究 成 功 构 建 了 GPX2 慢 病毒 干涉 载 
体 , 包 装 出 的 慢 病毒 颗粒 滴 度 达 8.1x10" pfu/mL。 病 毒 
感染 人 肝癌 细胞 系 HepG2 细胞 后 ,Western blotting 和 
RT-PCR 检测 显示 GPX2 和 蛋白 水 平和 mRNA 水 平 都 有 
显著 下 降 , 并 且 敲 低 GPX2 后 能 显著 促进 肝癌 细胞 的 凋 
亡 , 引 起 这 种 凋 亡 的 原因 可 能 是 促 凋 亡 蛋白 Bax 的 活化 
和 抗 润 亡 蛋 白 Bcl-2 活 性 的 抑制 。 本 实验 为 肝癌 靶 标 治 
疗 提供 了 新 的 线索 ,为 进一步 研究 GPX2 功 能 和 作用 机 
制 葛 定 了 基础 。 
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